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СУЧАСНИЙ ПОГЛЯД НА ПРОТИЗАПАЛЬНУ  
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У статті наводиться огляд нових та перспективних препаратів для протизапальної та уратзни-
жувальної терапії подагри – як уже зареєстрованих та застосовуваних у клінічній практиці, так і 
тих що знаходяться на етапах впровадження або клінічного дослідження та демонструють свою 
високу ефективність та безпеку. Показано сучасні підходи до терапії подагри, що отримали своє 
відображення у зарубіжних та вітчизняних клінічних рекомендаціях. Акцент зроблений на безпеці та 
ефективності колхіцину при подагричному артриті та його кардіопротективних властивостях у 
пацієнтів, які страждають на подагру у поєднанні із серцево-судинною патологією. Наведено відо-
мості про ефективність нового протизапального засобу для симптоматичної терапії подагри – 
канакінумабу. Ефективність та безпека анакінри дозволяє розглядати її як перспективну альтер-
нативу традиційному підходу до протизапальної терапії подагри. Рилонацепт дозволяє лікарям 
сформувати більше потенційних алгоритмів лікування у популяції пацієнтів з подагрою, що важко 
піддається традиційній терапії. Наведено історичні відомості про застосування адренокортикот-
ропного гормону як протизапального агенту при подагрі. Надано інформацію про резервні, нові та 
перспективні уратзнижувальні препарати. Фокус зроблено на безпеці та ефективності фебуксос-
тату, підтверджених результатами останніх великих рандомізованих клінічних досліджень. Роз-
глянуто інші препарати, що знижують рівень сечової кислоти в плазмі крові: урикозуричні засоби 
(пробенецид, бензбромарон, сульфінпіразон, лезинурад, веринурад, дотинурад та архалофенат), 
інгібітори ксантиноксидази (алопуринол та топіроксостат), препарати пегильованої урикази мо-
жна розглядати в майбутньому як препарати резерву з можливістю поєднаного застосування з 
основними засобами для уратзнижувальної терапії.  
Ключові слова: подагра, сечова кислота, гіперурикемія, колхіцин, фебуксостат, уратзнижувальна терапія, протизапальна 
терапія. 
Зв’язок публікації з плановими науково-дослідними pоботами. Стаття є фpагментом науково-дослідної pоботи «Особливо-
сті пеpебігу, пpогнозу та лікування комоpбідних станів пpи захвоpюваннях внутpішніх оpганів з уpахуванням генетичних, ві-
кових і гендеpних аспектів» (№ деpжавної pеєстpації: 0118U004461). 

Вступ 
Подагра є найбільш поширеним захворюван-

ням суглобів у чоловіків, що супроводжується 
відкладенням у тканинах організму кристалів 
моноурату натрію (МУН) і запаленням, що роз-
вивається у зв'язку з цим у осіб з гіперурикемією 
(ГУ), обумовленою факторами довкілля або ге-
нетичними детермінантами. Хоча подагра вва-
жається однією з найпоширеніших форм артри-
ту, її поширеність в Україні (0,4% від загальної 
популяції) слід вважати недооціненою [1]. Поши-
реність подагри серед дорослого населення 
США у 2007–2008 роках. складає 3,9% (8,3 млн 
осіб), серед чоловіків – 5,9%, серед жінок – 2,0% 
[2]. Зростання захворюваності на подагру за ра-
хунок збільшення екзо- та ендогенних пуринів, 
зменшення віку дебюту патології, погіршення 
якості життя та рання інвалідизація хворих, під-
вищення ризику кардіальних та нефрологічних 
ускладнень і смертності зумовлює актуальність 
проблеми. 

Лікування подагри в нашій країні проводиться 
згідно з міжнародними рекомендаціями, які вка-
зують на необхідність проведення уратзнижува-
льної терапії (УЗТ) всім пацієнтам з верифікова-
ним діагнозом подагричного артриту [3]. В Укра-
їні основними уратзнижуючими препаратами для 
лікування подагри є алопуринол і фебуксостат. 
Останній зареєстрований у нашій країні через 
десятки років після появи алопуринолу. При 

призначенні УЗТ рекомендовано титрування до-
зи до досягнення цільового рівня сечової кисло-
ти (СК) у сироватці крові. Основними цілями те-
рапії подагри є купірування гострого нападу, по-
передження розвитку нових загострень захво-
рювання та формування відкладень МУН в ор-
ганах та тканинах. 

Відомо, що уратзнижуючі засоби, що засто-
совуються на сьогоднішній день, нерідко викли-
кають несприятливі реакції або мають обмежен-
ня до застосування [4], тому розробка нових, пе-
рспективних препаратів цього класу є дуже ак-
туальним завданням. 

Тому метою нашої статті був аналіз сучасних 
літературних даних щодо нових підходів та пер-
спектив ведення пацієнтів із гострим подагрич-
ним артритом. 

Основні принципи ведення пацієнтів з подаг-
рою докладно викладені у рекомендаціях Євро-
пейської антиревматичної ліги (EULAR, 
European League Against Rheumatism) 2016 [5]. 

Згідно з першим принципом, кожен пацієнт 
повинен бути проінформований про патофізіо-
логічні механізми розвитку захворювання і як 
наслідок – про необхідність зміни способу життя, 
ймовірні ускладнення та результат за відсутності 
лікування, варіанти медикаментозної терапії, 
можливість запобігання нових загострень артри-
ту при регулярному контролі рівня СК та зни-
женні його до цільових значень. 
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Другий принцип розкриває основні рекомен-
дації щодо способу життя. Він передбачає зни-
ження маси тіла до норми шляхом контролю ка-
лорійності з'їденої їжі, виключення переїдання та 
відмови від прийому алкогольних напоїв. Помірні 
фізичні навантаження мають бути регулярними. 

Третє положення, засноване на доведеному 
взаємозв'язку подагри із серцево-судинними за-
хворюваннями (ССЗ) та хронічною хворобою 
нирок (ХХН), відображає необхідність скринінгу 
для раннього виявлення коморбідної патології 
(ожиріння, атеросклерозу, артеріальної гіперте-
нзії), ішемічної хвороби серця, хронічної серце-
вої недостатності (ХСН)), динамічного контролю 
обмінних порушень, включаючи зміни вуглевод-
ного обміну та дисліпідемію, а також запобігання 
розвитку серцево-судинних катастроф. Особли-
ву увагу як на етапі підбору, так і під час прове-
дення УЗТ рекомендується приділяти ХХН з кон-
тролем швидкості клубочкової фільтрації (ШКФ). 

Безсимптомна ГУ широко поширена у попу-
ляції (її частота досягає 18-21%) [1] і пов'язана з 
такими факторами ризику, як АГ, гіперглікемія, 
надлишкова вага та ожиріння, гіпертригліцери-
демія, дисліпідемія, зниження ШКФ, жирова хво-
роба печінки, більшість з яких відомі як компо-
ненти метаболічного синдрому [6]. Безсимптом-
на ГУ належить до чинників ризику серцево-
судинних ускладнень, і тому її можна вважати 
ціллю терапевтичного впливу. Однак ризик 
ускладнень сучасної специфічної УЗТ не дозво-
ляє вважати безсимптомну ГУ показанням для 
призначення такого лікування, і його застосу-
вання може бути виправдане лише за наявності 
артриту; до того ж, переконливих даних про 
ефективність призначення УЗТ для профілакти-
ки подагри поки немає [3]. У дослідженнях за 
участю пацієнтів з безсимптомною ГУ частота 
розвитку артриту була дуже низькою як при при-
значенні УЗТ, так і при використанні плацебо 
(відповідно <1% та 5%), на тлі УЗТ не відзнача-
лося зменшення смертності від ССЗ та ХХН [7, 
8]. У клінічній практиці слід уникати призначення 
таким пацієнтам діуретиків, замість них для ко-
рекції підвищеного артеріального тиску можна 
призначати лозартан або амлодипін. При супут-
ньому цукровому діабеті 2-го типу уратзнижува-
льний ефект описаний при призначенні метфо-
рміну та інгібіторів натрій-глюкозного транспор-
тера 2-го типу (дапагліфлозин, емпагліфлозин) 
[9]. 

У червні 2020р. опубліковано оновлення ре-
комендацій Американської колегії ревматологів 
(ACR, American College of Rheumatology) щодо 
лікування подагри, в якому враховуються ре-
зультати актуальних досліджень з тактики ве-
дення пацієнтів з цим захворюванням [10]. 

Згідно з українськими клінічними рекоменда-
ціями, як «першу лінію» лікування гострого арт-
риту рекомендовано призначати нестероїдні 
протизапальні препарати (НПЗП), колхіцин або 
глюкокортикоїди (ГК), що узгоджується з реко-

мендаціями АСR 2020 [3]. 
Колхіцин є ефективнішим засобом для про-

філактики рецидивів, зниження їх кількості та 
зменшення ступеня тяжкості гострих нападів по-
дагри. Так, J. Yu та співавт. [11] проводили рет-
роспективне дослідження 273 пацієнтів з підтве-
рдженим діагнозом подагри, що приймають фе-
буксостат, із супутньою терапією колхіцином або 
ГК всередину. У пацієнтів, які отримували колхі-
цин та ГК, було менше загострень, ніж за відсут-
ності профілактичної терапії (відповідно 0,30 та 
0,96 проти 2,47; p<0,005), менше рецидивів про-
тягом перших трьох місяців (відповідно 0, 26 і 
0,71 проти 1,72; Як загальна кількість загострень 
(p=0,003), так і кількість загострень протягом пе-
рших трьох місяців (p=0,008) у групі колхіцину 
була меншою, ніж у групі ГК. Не було статистич-
но значимих відмінностей щодо тривалості ре-
цидивів між групами. Безпека колхіцину оціню-
валася у роботі Y.-J. Oh та співавт. [12], які пока-
зали, що спільний тривалий прийом колхіцину та 
фебуксостату не збільшує гепатотоксичність у 
групі пацієнтів з подагрою порівняно з групою 
хворих, які приймали тільки фебуксостат. При 
загостренні артриту, згідно з новими рекоменда-
ціями ACR (2020), переважно призначення ниж-
чих доз колхіцину, хоча доза та тривалість ліку-
вання повинні визначатися тяжкістю загострен-
ня. 

У разі недостатньої ефективності або при на-
явності протипоказань до застосування протиза-
пальної терапії при загостренні рекомендується 
використання інгібіторів інтерлейкіну (ІЛ) 1 (ка-
накінумаб, анакінра, рилонацепт), хоча й відзна-
чається їхня висока вартість [13]. 

Канакінумаб є людським моноклональним ан-
титілом IgG1κ ізотипу до ІЛ-1β, конкурентно інгі-
бує зумовлену його дією активацію генів і проду-
кцію медіаторів запалення – ІЛ-6 та циклоокси-
генази 2. У середині 2020 р. у США канакінумаб 
схвалений для лікування хвороби Стілла у доро-
слих високого ступеня активності [14]. У Європі 
препарат також дозволений для використання в 
лікуванні таких ревматичних захворювань, як 
хвороба Стілла та подагричний артрит [15]. Ка-
накінумаб при гострому подагричному артриті 
зменшує біль ефективніше, ніж триамцинолону 
ацетонід. При використанні для профілактики 
нападів артриту канакінумаб знижує ризик їх ви-
никнення більшою мірою, ніж колхіцин [16]. При-
значення канакінумабу рекомендується пацієн-
там з гострим подагричним артритом, які мають 
абсолютні протипоказання для застосування не-
стероїдних протизапальних засобів, колхіцину та 
ГК або отримували ці препарати раніше без 
ефекту, що знайшло своє відображення в реко-
мендаціях з діагностики та лікування подагри 
[17]. 

У рандомізованому подвійному сліпому пла-
цебо-контрольованому дослідженні було прове-
дено оцінку ефективності та безпеки анакінри 
при лікуванні гострих нападів подагри [18]. Паці-
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єнти з доведеним загостренням подагри були 
рандомізовані (1:1) для лікування анакінрою або 
проведення звичайної протизапальної терапії 
(колхіцином, напроксеном або преднізолоном). 
43 пацієнти отримували анакінру та 45 – звичай-
ну терапію. Основним показником ефективності 
була зміна інтенсивності болю між вихідним рів-
нем та середньою оцінкою болю на 2–4-й день 
за п'ятибальною шкалою. Анакінра не поступа-
лася ефективністю звичайної терапії. Динаміка 
інтенсивності болю становила в середньому –
0,13 (95% довірчий інтервал (95% ДІ): – 0,44; 
0,18) та – 0,18 (95% ДІ: – 0,44; 0,08) відповідно. 
У жодній із груп не спостерігалося несподіваних 
чи тяжких небажаних реакцій. Динаміка симпто-
мів подагри в обох групах суттєво не відрізняла-
ся. Таким чином, ефективність та безпека анакі-
нри дозволяє розглядати її як ефективну альте-
рнативу традиційним засобам. 

Рілонацепт показав багатообіцяючі результа-
ти у кількох добре спланованих дослідженнях, 
що підтверджують доцільність його використан-
ня у пацієнтів з подагрою, які починають УЗТ. У 
поєднанні з існуючими традиційними методами 
терапії цей новий препарат дозволяє лікарям 
сформувати більше потенційних терапевтичних 
алгоритмів у популяції пацієнтів з подагрою, що 
важко піддається лікуванню [19]. 

У середині XX століття було продемонстро-
вано високу ефективність адренокортикотропно-
го гормону (АКТГ) для терапії подагри, проте він 
не знайшов широкого застосування, оскільки пе-
реважала думка, що механізм його дії пов'яза-
ний виключно зі стимуляцією вироблення стеро-
їдів наднирниками [20]. Пізніше стало очевидно, 
що АКТГ має стероїднезалежні ефекти, і інтерес 
до нього відродився. У низці досліджень проде-
монстровано відносну безпеку АКТГ та її більш 
високу ефективність порівняно з НПЗП [21]. Крім 
того, середня кількість днів, необхідних для до-
сягнення 100% ремісії подагри при використанні 
АКТГ, була такою самою, як і у пацієнтів, які 
отримували триамцинолон [22]. Ретроспективні 
дані підтверджують ефективність АКТГ у ліку-
ванні гострої подагри у пацієнтів з коморбідною 
патологією, включаючи серцево-судинні захво-
рювання, хронічні хвороби нирок та артеріальну 
гіпертензію, у тому числі у тих, хто був госпіталі-
зований, причому всі пацієнти реагували після 
введення 1-3 доз. Однак слід зазначити, що до-
цільність застосування АКТГ при подагрі є сум-
нівною, оскільки досвід його використання при 
даному захворюванні був отриманий ще до по-
яви ГК. 

Також пацієнтам, які з різних причин не мо-
жуть приймати пероральні препарати, рекомен-
дується лікування ГК (внутрішньом'язово, внут-
рішньовенно або внутрішньосуглобово) у поєд-
нанні з інгібіторами ІЛ-1 або без них [23]. Схема 
лікування загострення подагричного артриту у 
конкретного пацієнта повинна підбиратися з 
урахуванням коморбідності, індивідуальної пе-

реносимості, а також лікарських взаємодій. 
Нижче розглянемо сучасні дані щодо резерв-

них у застосовувані та перспективних уратзни-
жувальних препаратів. Існуючі зараз уратзнижу-
ючі препарати можуть бути об'єднані в три групи 
залежно від механізму дії: 1) інгібітори ксантино-
ксидази, що зменшують секрецію СК (алопури-
нол, фебуксостат і топіроксостат); 2) урикозури-
чні засоби, що збільшують екскрецію СК нирка-
ми шляхом інгібування реабсорбції (пробенецид, 
бензбромарон, сульфінпіразон, архалофенат, 
лезинурад, веринурад та дотинурад); 3) препа-
рати уратоксидази, що розщеплюють СК до роз-
чинного у воді алантоїну (пеглотиказа та розбу-
риказа). 

Алопуринол є найбільш вивченим, доступним 
і найчастіше призначеним препаратом, і йому 
беззаперечно віддається перевага перед іншими 
уратзнижувальними засобами для всіх хворих 
на подагру, включаючи пацієнтів з ХХН III стадії 
та вище. Це положення знайшло відображення у 
більшості клінічних рекомендацій у період з 
2003р. по 2017р., а також у дослідженні, прове-
деному Q. Li та співавт. [24]. Однак використан-
ня алопуринолу в якості препарату першої лінії 
терапії подагри визнається далеко не всіма між-
народними та національними рекомендаціями 
щодо ведення хворих на подагру, і питання про 
вибір УЗТ при зниженій функції нирок залиша-
ється одним з найбільш спірних [25, 26]. 

Є дані, що дозволяють говорити про певні 
переваги фебуксостату. До них, безперечно, на-
лежить велика ефективність у досягненні цільо-
вих рівнів СК крові [3]. Дослідження FOCUS про-
демонструвало послідовне стабільне зниження 
концентрації СК під впливом фебуксостату: у 
перший рік лікування цільового рівня досягли 
78% пацієнтів, на другий рік – 76%, на третій та 
четвертий роки – 84 та 90% відповідно; протягом 
перших 2 років знизилися потреба у протизапа-
льній терапії та частота загострень. У 76,9% 
хворих, які мали на момент включення в дослі-
дження тофуси, через 4 роки констатовано їхнє 
повне розсмоктування [27]. У 2019р. опублікова-
но результати дослідження 255 пацієнтів літньо-
го віку з подагричним артритом у поєднанні з 
ХСН, що відповідало дуже високому серцево-
судинному ризику [28]. Вони отримували фебук-
состат (n=120) або алопуринол (n=135) і були зі-
ставні за більшістю вихідних параметрів (віком, 
функціональним класом за NYHA, медикаменто-
зною терапією та функціями нирок). Після спо-
стереження протягом 5,1 року кумулятивне ви-
живання за серцево-судинними ризиками склало 
0,96 (95% ДІ: 0,93-0,99) у пацієнтів, які отриму-
вали фебуксостат, та 0,89 (95% ДІ: 0,84-0,93) – у 
пацієнтів, які отримували алопурінол. Відміннос-
ті між групами, скориговані з урахуванням осно-
вних факторів ризику ССЗ, були статистично 
значущі (p=0,04). Результати цього дослідження 
свідчать про те, що фебуксостат може впливати 
на рівень смертності від ССЗ у порівнянні з ало-
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пуринолом у літніх пацієнтів з легкою та помір-
ною ХСН. 

Детальний огляд рандомізованих контрольо-
ваних досліджень (РКД), присвячених безпеці та 
ефективності фебуксостату продемонстрував 
недосконалість дизайну CARES, єдиного на той 
момент великого дослідження, присвяченого по-
рівнянню цих стратегій, що знижують СК. Спра-
вді, результати РКІ FAST [29], отримані в пода-
льшому, спростовують висновки Управління з 
санітарного нагляду за якістю харчових продук-
тів та медикаментів США (FDA, Food and Drug 
Administration) та Європейського агентства з лі-
карських препаратів (EMA, European Medicines 
Agency) ) про переваги алопуринолу у пацієнтів 
з ССЗ. 

Певні надії покладаються на новий селектив-
ний інгібітор ксантиноксидази – топіроксостат, 
який має хорошу біодоступність при прийомі 
всередину [30]. Його фармакологічно активний 
метаболит топіроксостат N-глюкуроніду (F11741) 
продукується печінкою. In vivo топіроксостат ви-
кликає дозозалежне зниження екскреції альбу-
міну з сечею та плазмовою активністю ксантино-
ксидази [31]. Ці результати були підтверджені 
при лікуванні пацієнтів з ГУ, які мали ІІІ стадію 
ХХН, у яких топіроксостат у дозі 160 мг/добу. 
знижував рівень СК та екскрецію альбуміну з се-
чею [32]. У пацієнтів з ГУ, які перебувають на 
гемодіалізі, препарат у нижчій дозі, ніж алопури-
нол, призводить до значного зниження вмісту СК 
і добре переноситься [33]. Нещодавно проведе-
не дослідження ETUDE підтвердило позитивний 
вплив топіроксостату на функцію нирок у пацієн-
тів із клінічно вираженою діабетичною нефропа-
тією [34]. Однак клінічні дані про топіроксостат 
поки обмежені. 

Добре відомі урикозуричні препарати пробе-
нецид, бензбромарон і сульфінпіразон мало за-
стосовуються в нашій країні з різних причин, хо-
ча є багаторічний досвід їх застосування, напри-
клад, у США. Останніми роками інтерес фахівців 
привертають нові, перспективні урикозуричні 
препарати – лезинурад, веринурад, архалофенат 
та дотинурад – які активно вивчаються й нині. 

Пробенецид запобігає реабсорбції органічних 
аніонів із проксимальних канальців нирок голо-
вним чином за рахунок інгібування активності бі-
лка-переносника URAT1 (SLC22A12). Не виклю-
чено, що він також може впливати на OAT1 
(SLC22A6), OAT4 (SLC22A11) та ОАТ10. Більше 
того, пробенецид є конкурентним інгібітором ка-
налу вивільнення аденозинтрифосфату паннек-
сину 1, беручи участь в активації інфламасоми, 
яка вивільняє ІЛ-1ß, що відіграє ключову роль у 
патогенезі атеросклерозу [35]. Навпаки, пробе-
нецид у ефективній фармакологічній концентра-
ції 1 ммоль/л in vitro, мабуть, не впливає на 
GLUT9 (SLC2A9) [36]. Пробенецид може збіль-
шувати зниження сироваткової концентрації СК 
на фоні лікування алопуринолом, але ця сприя-
тлива взаємодія є значущою лише при СКФ>50 

мл/хв [37]. У той же час його слід використову-
вати з обережністю у пацієнтів з кліренсом креа-
тиніну <50 мл/хв, оскільки даних про довгостро-
кову безпеку та ефективність препарату у таких 
хворих поки немає. Обережність слід виявляти і 
під час лікування пацієнтів старшого віку [38]. 
Велике обсерваційне дослідження, що включало 
38888 літніх хворих на подагру, показало, що 
порівняно з алопуринолом лікування пробене-
цидом пов'язане зі зниженням ризику серцево-
судинних подій, включаючи інфаркт міокарда, ін-
сульт та загострення серцевої недостатності 
[39]. Однак ні алопуринол, ні пробенецид не на-
давали сприятливого впливу на функцію ендо-
телію у людей середнього віку з надмірною ва-
гою, які не страждають на АГ [40]. Нарешті, про-
бенецид знижує виведення нирками і, як наслі-
док, збільшує концентрацію в плазмі деяких ор-
ганічних кислот, таких як антибіотики та індоме-
тацин при одночасному застосуванні [41]. У 
США пробенецид та колхіцин доступні у комбі-
нації. Це поєднання може бути запропоноване 
пацієнтам з рецидивуючими нападами гострого 
подагричного артриту, які потребують УЗТ [42]. 

Бензбромарон – урикозуричний препарат, 
який вважається ефективнішим за пробенецид. 
Він інгібує транспорт СК за допомогою URAT1 
(SLC22A12) та GLUT-9 (SLC2A9) in vitro, хоча в 
терапевтичних дозах його дія на GLUT-9 може 
бути мінімальною [43]. In vitro він також пере-
шкоджає захопленню СК OAT1 (SLC22A6) [44]. 
Метаболізм бензбромарону в печінці дозволяє 
його призначати пацієнтам з легкою та помірною 
ХХН, оскільки при тривалому застосуванні він, 
мабуть, затримує розвиток термінальної стадії 
ниркової недостатності набагато ефективніше, 
ніж алопуринол [45]. Однак його слід уникати 
при СКФ<30 мл/хв через ризик гепатотоксичності 
[46]. Більше того, він протипоказаний пацієнтам 
із сечокам'яною хворобою та хворобами крові 
[47]. Через потенційну гепатотоксичність бензб-
ромарон було знято з продажу в США та на де-
яких європейських ринках. Однак, незважаючи 
на цю обставину, його, як і раніше, призначають 
у деяких країнах Південної Америки та Азії [48]. 

Сульфінпіразон є метаболітом аналогу фені-
лбутазону (G25671 Cl), який швидко всмоктуєть-
ся із шлунково-кишкового тракту та зв'язується 
головним чином з білками плазми. Сульфінпіра-
зон спочатку використовувався як урикозурич-
ний засіб для лікування подагри на початку 50-х 
років XX ст. Таким чином, ранні дослідження 
взаємозв'язку між фармакологічними властивос-
тями та біологічними ефектами були орієнтовані 
на його здатність знижувати концентрацію СК у 
плазмі крові. Ці дослідження проводилися як на 
людях, так і на тваринах і продемонстрували, що 
48-54% введеного препарату виводилося у ви-
гляді незміненого сульфінпіразону, 10-13% ме-
таболізувалося до метаболітів гідроксисульфін-
піразону та 28-38% кон'югувалось із С-
глюкуроновою кислотою. Незмінений сульфінпі-
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разон виявився найпотужнішим сечогінним аген-
том. У 1960-х років H.A. Smythe і співавт. повід-
омили, що сульфінпіразон впливає на функцію 
тромбоцитів, будучи потужним антиагрегантом, 
що служить обмеженням для його застосування 
як урикозуричний засіб [49]. Вважається, що су-
льфінпіразон є оборотним інгібітором активності 
оксигенази циклу тромбоцитів [50]. 

Цікаві дані отримані R. Fleischmann та спі-
вавт., які вивчали ефективність селективного ін-
гібітора реабсорбції СК лезинураду у поєднанні 
з фебуксостатом. Робота являла собою багато-
центрове дослідження, до якого включалися 
хворі на подагру з ГУ >8 мг/дл після скасування 
УЗТ. Фебуксостат у дозі 40 або 80 мг на добу 
призначали з 1-го по 21-й день, лезинурад по 
400 мг на добу додавали на 8-14-й день, а на 15-
21-й день його дозу збільшували до 600 мг на 
добу. Концентрація СК у крові та параметри фа-
рмакокінетики препаратів оцінювалися наприкін-
ці кожного тижня. На тлі монотерапії фебуксос-
татом у зазначених дозах 67% та 56% пацієнтів 
відповідно досягли рівня МК < 6 мг/дл. При при-
значенні фебуксостату у поєднанні з лезинура-
дом цей рівень був досягнутий у 100% випадків. 
Комбінована терапія не супроводжувалася кліні-
чно значущими змінами фармакокінетики обох 
препаратів, і її добре переносили [42]. У ході III 
фази клінічного дослідження, що поєднує дані 
хворих на подагру з історією непереносимості 
або мають протипоказання до призначення інгі-
біторів ксантиноксидази, була виявлена висока 
частота підвищення рівня креатиніну в сироватці 
та несприятливих реакцій, пов'язаних з нирками, 
використання монотерапії лезинурадом у дозі 
400 мг на добу. проти плацебо [41]. З цієї причи-
ни лезинурад не слід застосовувати як моноте-
рапію. Водночас метааналіз, що поєднує дані 
п'яти РКД, підтвердив, що лезинурад має прийн-
ятний профіль безпеки, при цьому інфекції верх-
ніх дихальних шляхів та артеріальну гіпертензію 
зустрічаються найчастіше, а тимчасові явища, 
пов'язані з ХНН, виявляються рідше [23]. 

Великі надії щодо контролю ГУ, особливо у 
осіб з непереносимістю алопуринолу та/або фе-
буксостату або недостатньою їх ефективністю, 
покладаються на новий лікарський засіб – аго-
ніст PPAR-γ архалофенат. Це урикозуричний 
препарат, який блокує реабсорбцію СК та при-
гнічує запалення, спричинене кристалами МУН 
та сімейством групи білків NALP-3. A. Abhishek 
[48] було показано, що архалофенат у дозі 600 
та 800 мг на добу запобігає атакам подагричного 
артриту при одночасному зниженні рівня уратів у 
сироватці крові на 19% і 24% відповідно. A. 
Steinberg та співавт. [49] показали, що комбіна-
ція архалофенату у дозі 800 мг/добу і фебуксос-
тату в дозі 80 мг на добу знижує рівень СК у кро-
ві більшою мірою, ніж монотерапія фебуксоста-
том. При цьому досягається цільовий рівень СК 
у крові <360 мкмоль/л. В цілому архалофенат 
виявився безпечним, він не викликав серйозних 

несприятливих реакцій і не змінював ниркову 
функцію. 

Цікаві дані отримані при дослідженні препа-
рату веринурад. Він є високоафінним та селек-
тивним інгібітором транспортера URAT1, і в да-
ний час вивчається можливість його викорис-
тання для лікування подагри та безсимптомної 
ГУ. Цей засіб є одним із найефективніших інгібі-
торів URAT1, які були виділені до теперішнього 
часу. In vivo одноразова доза веринураду 40 мг 
спричиняла зниження сироваткового рівня СК на 
62%. Багаторазове застосування веринураду в 
дозі 10 мг забезпечувало зниження сироватково-
го рівня СК на 61%. При цьому відзначалася хо-
роша переносимість препарату та відсутність 
серйозних несприятливих реакцій [47]. Більше 
того, одночасне застосування алопуринолу в 
дозі 300 мг та веринураду в дозах 2,5-20 мг су-
проводжувалося дозозалежним зниженням кон-
центрації СК без підвищення рівня креатиніну в 
сироватці [35]. Ефективність та безпека верину-
раду нещодавно оцінювалися у двох плацебо-
контрольованих клінічних випробуваннях ІІ фази 
за участю пацієнтів з подагою або безсимптом-
ною ГУ. Незважаючи на те, що монотерапія ве-
ринурадом призвела до стійкого зниження рівня 
СК, виникло кілька небажаних реакцій з боку ни-
рок. До дослідження було включено 204 пацієн-
ти. У 6 (2,4%) хворих у групі веринураду відзна-
чалося підвищення рівня креатиніну плазми, і у 5 
з них діагностовано гостре ниркове ушкодження. 
Однак у жодному з цих епізодів зазначені пору-
шення не призводили до необхідності застосу-
вання замісної ниркової терапії. Враховуючи ці 
дані, автори дійшли висновку, що веринурад не 
може бути рекомендований як монотерапія у па-
цієнтів з подагрою [29]. 

Новий перспективний препарат дотинурад, 
що є селективним інгібітором реабсорбції СК, 
був розроблений у Японії у 2018 р. Він може за-
стосовуватися у пацієнтів з ГУ/подагрою, оскіль-
ки у них часто спостерігається недостатня екс-
креція СК, що потребує інгібування URAT -1 для 
виведення її надлишку нирками. Більше 300 па-
цієнтів були включені до багатоцентрового від-
критого дослідження зі збільшенням дози, про-
веденого у 26 медичних закладах для оцінки до-
вгострокової ефективності та безпеки дотинура-
ду. Результати показали, що зниження рівня СК 
було значним навіть на ранньому етапі (2 тижні), 
і ефективність зберігалася протягом усього пері-
оду спостереження (58 тижнів) [33]. При призна-
ченні дотинураду в дозі 0,5 мг рівень СК у сиро-
ватці після 2 тижня знизився приблизно на 20% і 
протягом усього періоду дослідження залишався 
низьким, становлячи 40-60% від вихідного. При 
використанні підтримуючої дози 2 мг після 10-го 
тижня терапії у 90% пацієнтів сироватковий рі-
вень СК становив менше 6 мг/дл. Цей ефект за-
лишався стабільним протягом усього періоду 
спостереження. Незначне збільшення рівня γ-
глютамілтранспептидази спостерігалося після 
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34 тижнів застосування дотинураду у дозі 2 та 4 
мг. Однак таке збільшення було тимчасовим, і 
жодних додаткових відхилень не спостерігалося 
до 58-го тижня. Нове загострення подагричного 
артриту в період з 34-го по 58-й тиждень спосте-
рігалося менш ніж у 1% пацієнтів, і сироватковий 
рівень СК залишався нижче 6,0 мг/дл у 90% па-
цієнтів. Ці дані показують, що дотинурад може 
пригнічувати розвиток подагричного артриту, 
знижуючи ризик його загострень. 

Згідно з останньою версією рекомендацій 
ACR (2020) щодо лікування подагри, у пацієнтів 
із виснажливою, важкою хронічною тофусною 
подагрою та низькою якістю життя, у яких немо-
жливо досягти цільового сироваткового рівня СК 
при призначенні будь-яких інших доступних лі-
карських засобів у максимальній терапевтичній 
включаючи комбінації, можливе використання 
пеглотикази [10, 21, 42]. Пеглотиказа є продук-
том пегільованої урикази, що синтезується гене-
тично модифікованим штамом Escherichia coli і 
стимулює окислення СК в алантоїн. Цей препа-
рат може бути розглянутий як альтернатива 
алопуринолу та фебуксостату при рефрактерно-
сті до інгібіторів ксантиноксидази. Препарат до-
зволив досягти цільового рівня СК у 42% хворих 
на подагру [13], що є непоганим результатом і 
дозволяє сподіватися, що він допоможе пацієн-
там з цим захворюванням при непереносимості, 
неефективності або наявності протипоказань до 
призначення алопуринолу та фебуксостату. 

ГУ є проявом низки захворювань і потребує 
відповідного і часто раннього лікування через 
важкі наслідки, які вона може викликати. Швидке 
та виражене підвищення рівня СК при синдромі 
лізису пухлини (TLS, tumor lysis syndrome), а та-
кож хронічна ГУ з нижчими рівнями СК, що від-
повідають таким при подагрі, в основному по-
шкоджують ниркову тканину. Для запобігання 
або лікування цих наслідків запропоновано но-
вий терапевтичний варіант впливу – препарат 
розбуриказу, який є рекомбінантною формою 
ферменту уратоксидази [44]. Цей фермент пе-
ретворює гіпоксантин і ксантин на аллантоін, 
більш розчинну молекулу, що легко екскретуєть-
ся нирками. Обмеженням використання розбу-
рикази залишається її вартість, що диктує вибір 
даного препарату тільки для запобігання TLS у 
пацієнтів із високим ризиком раку та у разі алер-
гії або неможливості приймати алопуринол пе-
рорально як при TLS, так і при подагрі. Було 
проведено дослідження, метою якого була оцін-
ка ефективності та безпеки двох варіантів екс-
периментального застосування розбурикази в 
дозі 0,2 мг/кг у пацієнтів з подагрою, що не під-
дається лікуванню алопуринолом [35]. П'ять па-
цієнтів отримували 6 щомісячних інфузій розбу-
рикази (група 1) та ще п'ять – 5 щоденних інфу-
зій (група 2). У групі 1 рівень СК у сироватці кро-
ві після 6 інфузій значно знизився – з 
612,6±162,4 до 341,2±91,8 мкмоль/л (р=0,001). 
Зменшення тофусів спостерігалося у двох паці-

єнтів. У 2-й групі щоденні інфузії призводили до 
швидкого, помітного зниження рівня СК під час 
лікування. Проте через 1 і 2 місяці концентрація 
МК була трохи нижчою, ніж до лікування (відпо-
відно 511,5±128,4, 572,0±96,2 та 573,6±48,2 
мкмоль/л). У жодного пацієнта групи 2 не спо-
стерігалося зменшення розмірів тофусів. У 8 із 
10 пацієнтів спостерігалися несприятливі події, 
найбільш поширеним з яких було загострення 
подагри, що виникало незважаючи на профілак-
тичне лікування колхіцином. Автори вважають, 
що щомісячні вливання розбурикази, мабуть, 
можуть бути використані для лікування важкої 
подагри при неефективності інших засобів. Та-
ким чином, на додаток до алопуринолу, гідрата-
ції та підлужування сечі розбуриказу є новою 
альтернативою для лікування та профілактики 
ГУ у пацієнтів з гематологічними злоякісними 
новоутвореннями. Швидкий початок дії та здат-
ність знижувати підвищений рівень СК є перева-
гами розбурикази порівняно з алопуринолом. Це 
може дозволити пацієнтові негайно пройти курс 
хіміотерапії.  

Висновок 
Подагричний артрит як одне з найпоширені-

ших хронічних запальних захворювань суглобів 
потребує оптимізованої тактики немедикаменто-
зної та лікарської терапії. Існують значні резерви 
оптимізації протизапальної терапії шляхом роз-
ширеного використання колхіцину замість не-
стероїдних протизапальних засобів при атаках 
артриту та ініціації лікування препаратами, що 
знижують рівень уратів. Певні надії при лікуванні 
загострень подагри покладаються на ефективні 
нові протизапальні засоби – інгібітори ІЛ-1 (кана-
кинумаб, анакінра, рилонасепт) та АКТГ. Твер-
дження FDA про те, що призначення фебуксос-
тату асоціюється з вищими показниками смерт-
ності від ССЗ та інших причин, порівняно з ало-
пуринолом, суперечить результатам новітнього 
РКІ FAST, які дозволяють розглядати фебуксос-
тат як повноцінний препарат для УЗТ подагри у 
тому числі й у пацієнтів, які мають супутні ССЗ 
та ХХН. Нові уратзнижуючі препарати – топірок-
состат, архалофенат, лезинурад, веринурад, до-
тинурад, пеглотиказа та розбуриказа – показу-
ють високу ефективність, відображають напрями 
пошуку нових фармакологічних мішеней і чека-
ють клінічної оцінки не лише як монопрепарати, 
але й у поєднанні з основами УЗТ у перспективі. 
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Summary 
MODERN VIEW ON ANTI-INFLAMMATORY AND URAT-LOWERING THERAPY FOR GOUT 
Tkachenko M.V., Babanina M.Yu., Volchenko H.V., Kitura Ye.M., Kyryan O.A. 
Key words: gout, uric acid, hyperuricemia, colchici 

This article provides a thorough analysis of new and promising pharmaceuticals for the treatment of gout, 
encompassing anti-inflammatory and urate-lowering therapies. It covers drugs that have already received 
regulatory approval and are in active clinical use, as well as those in various stages of implementation and 
clinical research, showcasing their notable efficacy and safety. Additionally, the article discusses 
contemporary gout treatment approaches in alignment with international and domestic clinical guidelines. 
Emphasis is placed on the safety and efficacy of colchicine in gouty arthritis and its cardioprotective 
properties for patients with gout and comorbid cardiovascular disease. The article provides the information 
on the effectiveness of canakinumab, a new anti-inflammatory agent for the symptomatic therapy of gout. 
The effectiveness and safety of anakinra makes it possible to consider it as a promising alternative to the 
traditional approach to the anti-inflammatory therapy of gout. Rylonacept allows physicians to develop more 
effective treatment algorithms for those patients with gout who unsatisfactory respond to conventional 
therapy. The article provides a historical perspective on the use of adrenocorticotropic hormone as an anti-
inflammatory agent for gout. It also highlights existing, new, and potential anti-inflammatory drugs, with a 
primary focus on the safety and effectiveness of febuxostat, supported by recent large randomized clinical 
trial results. Additionally, the article describes other medications aimed at reducing uric acid levels in the 
bloodstream, including uricosuric agents (such as probenecid, benzbromarone, sulfinpyrazone, lesinurad, 
verinurad, dotinurad, and archalofenate), xanthine oxidase inhibitors (allopurinol and topiroxostat), and 
pegylated uricase drugs, which may hold promise for future use in combination with primary urate-lowering 
therapies. 

 




